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Come Lepage |_ e depistage du cancer 

Jean Faivre* colorectal est efficace 

pour en reduire la mortalite. 
Dans la population 
generale, un saignement 
occulte dans les selles doit 
etre recherche tous 
les 2 ans chez les patients 
de 50 a 74 ans. 


Ce qui est nouveau 


Inscription du depistage du cancer colorectal dans le Code 
europeen contre le cancer, et recommandations de mise en place 
chez les sujets de 50 a 74 ans par la Commission europeenne. 

Generalisation du depistage par la recherche d’un saignement 
occulte dans les selles a I’echelon national. 


T outes les conditions justifiant la mise en place d’une poli- 
tique de depistage sont remplies par le cancer colorectal. 
II est Tun des cancers les plus frequents avec le cancer du 
sein, le cancer de la prostate et le cancer du poumon. 1 II y a 
chaque annee pres de 37 500 nouveaux cas de cancer colo- 
rectal en France et 16000 deces. Le cancer colorectal reste 
grave. 2 Malgre des progres importants dans sa prise en charge, 
on ne guerit actuellement qu’un cancer sur deux. 3 Diagnostique 
au debut, il est habituellement gueri par I’exerese chirurgicale. Ce 
cancer a la particularity d’etre tres souvent precede par une 
tumeur benigne, le polype adenormateux, qui met en moyenne 
plus de 1 0 ans pour se transformer en cancer. Le plus souvent, il 
ne donne pas de signes et reste non detecte. Parfois, il peut sai- 
gner. Le cancer colorectal peut etre prevenu par la detection et 
I’exerese des adenomes. Enfin, il existe une strategie de depis- 
tage reposant sur la recherche d’un saignement occulte dans les 
selles, qui a montre son efficience pour diminuer la mortalite par 
cancer colorectal. 4 ' 7 

A court terme, une politique de depistage et de prevention 
secondaire represente le moyen le plus sur de faire evoluer le 
grave probleme que pose le cancer colorectal. La methode de 
depistage qui peut etre proposee a I’ensemble d’une population 
a risque moyen, en bonne sante, doit etre simple, acceptable, 
sans danger, peu couteuse et d’efficacite demontree. Les tests 
de recherche d’un saignement non visible dans les selles rem- 
plissent ces caracteristiques. Si le test est positif, la cause du sai- 
gnement est recherchee par coloscopie. Des groupes a risque 
eleve ont ete identifies, qui relevent d’une strategie de depistage 
par coloscopie. 

L’objectif de ce travail est de faire le point des connaissances 
concernant le depistage du cancer colorectal (fig. 1), d’une part 
dans la population generale a risque moyen, d’autre part dans la 
population a risque eleve et tres eleve et de decrire les conditions 
d’un diagnostic precoce. 
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faculte de medecine - universite de Bourgogne, 21079 Dijon Cedex. 
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Depistage dans la population generale a risque moyen 

Resultats des etudes 

Trois etudes controlees realisees dans des populations bien defi- 
nes indiquent qu’il est possible de diminuer de 1 5 a 20 % la morta- 
lity par cancer colorectal en faisant un test de recherche d’un sai- 
gnement occulte dans les selles chez les individus des deux sexes 
ages de 50 a 74 ans. 4 ' 6 Chez les participants au depistage, la dimi- 
nution de mortality se situe entre 33 et 39 %. Ce resultat est 
confirme par une etude americaine faite chez des volontaires. 7 Les 
donnees des etudes cas-temoins confortent aussi les resultats 
des etudes controlees : elles suggerent une baisse de mortalite de 
30 a 40 % si le taux de participation est de 1 00 %. 8 Le test utilise 
dans les trois essais controles europeens etait un test au gaiac, le 
test Hemoccult (fig. 2) realise sans rehydratation. Au total, des 
donnees convergentes indiquent qu’il est possible de diminuer de 
maniere significative la mortalite par cancer colorectal. 

Pour obtenir cet effet, tout en limitant les effets deleteres poten- 
tiels, il taut avoir recours a un depistage organise permettant un 
controle de qualite du programme. La lecture du test doit etre 
centralisee dans des centres agrees et faite par des equipes 
entraTnees et formees pour limiter le taux de positivite a 3 %. Le 
test Hemoccult est un test de selection (non de diagnostic) qui 
s’adresse a des personnes en bonne sante, ne relevant pas 
d’autres strategies de depistage. En cas de positivite, il doit etre 
complete par une coloscopie. Ce test est simple, son cout est 
faible (1 ,16 € les 3 plaquettes; le cout d’une annee de vie 
gagnee est acceptable par le systeme de sante [3200 €]); il 
consiste a prelever, a I’aide de spatules fournies avec le test, 
deux petits fragments de matiere fecale sur trois selles consecu- 
tives. Le test de depistage a des limites liees a ses caracteris- 
tiques et au fait que les cancers et surtout les polypes saignent 


de maniere intermittente. Sa specificity est excellente (98 %), sa 
valeur predictive est elevee (40 % pour un cancer ou un ade- 
nome) mais sa sensibility pour la detection des cancers n’est que 
de 50 a 60 %. II permet de detecter suffisamrment d’adenomes et 
de cancers au debut de leur evolution (au stade ou ils sont gue- 
rissables) pour faire diminuer la mortalite par cancer colorectal. 

Conditions d’efficacite du depistage 

Le taux de participation de la population ainsi que les indica- 
teurs de qualite du programme sont les points essentiels pour 
que le programme de depistage soit efficace. Merme s’il n’existe 
pas d’ effet seuil, en pratique, une diminution significative de la 
mortalite de 1 5 a 20 % n’est obtenue que si au moins la rmoitie de 
la population concernee participe regulierement au depistage et 
si une coloscopie est faite en cas de test positif (suivie eventuelle- 
ment d’un traitement adapte). L’implication active des rmedecins 
traitants et des rmedecins du travail est capitale pour avoir un taux 
de participation eleve. 8 Les rmedecins distribuent gratuitement le 
test pendant les 6 premiers mois de la campagne. Mais tous les 
individus ne consultent pas regulierement, or tous doivent avoir la 
possibility de participer au programme de depistage. L’un des 
moyens pour atteindre les personnes qui n’ont pas consulte leur 
medecin est d’envoyer le test par la poste apres la phase de dis- 
tribution medicale. Invitation medicale et invitation postale sont 
deux moyens complementaires indispensables pour obtenir un 
taux de participation eleve. 8 

Les rmedecins doivent recevoir une formation specifique sur ce 
depistage. Pour pouvoir s’impliquer, ils doivent comprendre le 
probleme que pose le depistage qui ne correspond pas a la pra- 
tique medicale habituelle. II s’agit d’une demarche collective, 
s’adressant a des sujets non demandeurs de soins, qui n’a de 
sens que si le corps medical et les autorites sanitaires se mobili- 


POPULATION GENERALE 




Sujets > 50 ans 
sans facteur de risque 


Polypose 
Syndrome HNPCC 


Un parent 
1 er degre atteint 
avant 65 ans 


Un parent Rectocolite ulcero- 

1 er degre atteint hemorragique, maladie de Crohn 

apres 65 ans Forme diffuse (pancolite) 
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sent pour faire participer massivement la population concernee. 
La methode la plus efficace pour la formation des medecins est 
(’organisation de seances par petits groupes dans lesquels ils ont 
une participation active. Differents supports existent qui permet- 
tent d’introduire le sujet et de presenter le programme de depis- 
tage (CD-Rom et documentation de I’lnstitut national de preven- 
tion et d’education pour la sante [Inpes], documents de I’lnstitut 
national du cancer [INCa]). Ces presentations permettent de 
poser les questions a un expert du depistage. En suivant cette 
strategie, plus de 90 % des medecins remettent les tests de 
depistage. 8 D’autres rmodalites de formation doivent etre envisa- 
ges pour permettre de contacter les medecins qui ne partici- 
pent pas aux reunions de formation, notamment le deplacement 
aux cabinets de collaborateurs du centre de gestion. Les mede- 
cins apprennent egalement, lors de ces formations, a proposer a 
leurs patients une coloscopie premiere s’ils sont a risque eleve. 

II ne taut pas oublier que parmi la population incluse dans un 
programme de depistage, seule une petite partie en tirera bene- 
fice. Certaines personnes ayant un test positif subissent des nui- 
sances du fait des examens complementaires, alors qu’elles 
n’ont ni polype ni cancer. Les complications graves de la colo- 
scopie sont possibles. Elies sont heureusement rares, moins de 
1 pour 1 000. Plus encore que pour la rmedecine curative, il taut 
s’assurer que le programme est benefique pour la population. Un 
programme de depistage necessite une organisation rigoureuse 
et un programme d’assurance qualite doit etre mis en place : lec- 
ture centralisee du test, evaluation de la qualite des soins 
jusqu’au traitement dans le respect du cahier des charges natio- 
nal avec I’appui du groupe technique. Parmi les indicateurs de 
qualite, citons pour un test au gaiac, un faux de positivite inferieur 
a 3 %, une valeur predictive positive voisine de 10 % pour les 
cancers, de 30 % pour les polypes. 

La sensibilisation du public est indispensable. Un courrier per- 
sonnel adresse au debut de la campagne est d’une grande 


importance ; c’est ce qui pousse le plus les individus a participer, 
apres les explications du medecin traitant. 9 Ce courrier d’an- 
nonce de la campagne comprend une lettre et un document de 
deux pages recto verso apportant des precisions sur le cancer 
colorectal et sa prevention ; il doit etre complete par une cam- 
pagne rmediatique associant la television, les radios et les jour- 
naux locaux. Des affiches peuvent etre egalement utilisees. 

Mise en place du depistage en France. 

Premiers resultats 

En 2000, un avis consensuel sur le depistage des cancers etait 
presente par le Comite consultatif des experts cancerologues de 
la Comrmunaute europeenne. 10 II recommandait la mise en route 
du depistage du cancer colorectal par la recherche d’un saigne- 
ment occulte dans les selles. Les arguments scientifiques ont 
conduit a I’introduction du depistage du cancer colorectal dans 
le Code europeen contre le cancer et a un avis de la Commission 
europeenne elle-rmeme, reprenant les conclusions des travaux 
des experts cancerologues emises en 2000. 11 

La mise en place du depistage du cancer colorectal a ete un 
long processus en Lrance. En 1 998, la conference de consensus 
sur le cancer du colon, prenant en consideration les resultats des 
etudes randomisees danoises et anglaises, recommandait la 
mise en place d’etudes pilotes, en attendant que I’etude bourgui- 
gnonne confirme qu’en Lrance il etait possible avec cette strate- 
gie de faire reculer la mortalite par cancer colorectal. 12 Les resul- 
tats de cette etude etaient transmis aux autorites sanitaires en 
1999. L’absence de reaction des responsables de la sante aux 
recommandations du groupe des experts cancerologues et I’ins- 
cription du depistage du cancer colorectal dans le Code euro- 
peen ont conduit a une demande volontariste de la Societe natio- 
nale frangaise de gastroenterologie (SNLGE). Elle a finance une 
campagne de presse visant en premier lieu a sensibiliser les auto- 
rites sanitaires, puis a fait du depistage du cancer colorectal une 
de ses priorites dans son livre blanc. 13 C’est dans ce contexte que 
Bernard Kouchner, ministre de la Sante, annongait en 2001 la 
mise en place de programmes pilotes. Mais il restait a vaincre des 
oppositions (en particulier de la Caisse nationale de I’Assurance 
maladie des travailleurs salaries [CNAMTS]) et des obstacles 
techniques (comme la remuneration des medecins). C’est au 
debut de 2003 que le ministre de la Sante, Jean Lrangois Mattel, a 
fait sauter les derniers verrous et que les programmes de depis- 
tage ont debute dans 21 departements selectionnes. Philippe 
Douste-Blazy, au vu des premiers resultats, annongait en 
avril 2005 la generalisation du depistage a tout le territoire. 

Plusieurs groupes techniques de suivi du depistage du cancer 
colorectal se sont succede dans le temps, d’abord pilotes par la 
Direction generale de la sante (DGS), puis par I’lNCa. Ils ont 
redige un cahier des charges precisant les conditions d’organi- 
sation du depistage ; ce cahier a ete publie au Journal officiel et a 
servi de base a la constitution des dossiers de candidature au 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


202 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL 60 

20 fevrier 2010 








depistage. Pour etre autorisee, la structure de gestion departe- 
mentale du depistage devait apporter la preuve de sa capacite a 
mettre en place le depistage organise. Parallelement, des forma- 
tions etaient organisees par la DGS et la SNFGE, puis par I’lNCa, 
pour les departerments retenus. Elle concernait le noyau dur de 
I’organisation : le responsable de la structure de gestion, trois 
medecins generalistes et deux gastroenterologues. Pendant la 
phase pilote, les structures de gestion ont ete reunies pour faire 
regulierement un etat des lieux et trouver des solutions aux pro- 
blemes concrets. Fin 2007, 63 departerments etaient autorises et 
fin 2008 le depistage couvre tout le territoire national. L’lnstitut de 
veille sanitaire (InVS) est charge de son evaluation et I’lNCa pilote 
son deployment. Des resultats sont disponibles sur la participa- 
tion dans 19 departerments. Elle atteignait ou depassait 50 % 
dans 7 departerments. Elle se situait entre 37 et 44 % dans 
5 departerments, et entre 31 et 34 % dans 7 departerments qui 
souvent n’avaient pas applique le cahier des charges dans son 
integrality. En ce qui concerne les marqueurs de qualite du pro- 
gramme, les resultats obtenus sont encourageants. Les taux de 
positivite du test de depistage se situent entre 2 et 3 %, la colo- 
scopie decouvre un cancer dans 1 0 % des cas (variations de 8 a 
1 4 %) et un adenome dans 30 a 40 % des cas. Au total, les resul- 
tats indiquent que chaque fois que le depistage est organise de 
rmaniere rigoureuse, il est possible de reproduce les resultats des 
etudes experirmentales. 

Perspectives 

A court terme, un progres devrait venir du remplacement des 
tests au gaiac par les tests immunologiques, qui utilisent des 

POUR LA PRATIQUE 

SUJETS A RISQUE DE CANCER COLORECTAL 

►► Population a risque moyen 

Sujets des deux sexes de plus de 50 ans. 

►► Population a risque eleve 

• Risque multiplie par 2 : 

- antecedent personnel de cancer colorectal ; 

- antecedent personnel d’adenomes de plus de 1 cm 
de diametre ; 

- apparente au 1 er degre atteint entre 50 et 60 ans. 

• Risque multiplie par 4 : 

- apparente au 1 er degre atteint avant 50 ans ; 

- deux apparentes au 1 er degre atteints. 

• Risque multiplie par 10 : 

- Rectocolite ulcero-hemorragique ou maladie de Crohn, 
atteignant tout le colon, apres 15 a 20 ans devolution. 

►► Population a risque tres eleve 

- Polypose adenomateuse familiale, 

- Syndrome de cancer colique familial sans polype, 

- Risque hereditaire : un sujet sur 2 atteint dans la famille. 


anticorps anti-hemoglobine humaine specifiques. Ces tests sont 
quantitatifs et leur lecture automatisee devient non operateur- 
dependante. Les etudes font apparaitre que le test imrmunolo- 
gique est plus performant que le test au gaiac pour la detection 
des cancers et des adenomes. 14 ’ 15 Ce resultat est obtenu avec 
un taux de positivite du test immunologique superieur au test au 
gaiac, c’est-a-dire au prix d’une specificite plus basse. Des don- 
nees sont encore manquantes pour definir les rmodalites pra- 
tiques du plan national : quel seuil de positivite choisir ? Quel 
nombre de prelevements (une ou deux selles) ? Quel est le meil- 
leur test sur le rmarche ? Quelle est la stability des tests a tempe- 
rature ambiante ? Quelles sont les consequences economiques 
du changement de test ? 

En ce qui concerne la colo-tomodensitometrie, un communi- 
que commun de la Societe frangaise de radiologie, de la SNFGE 
et de riNCa precise qu’elle n’a pas sa place dans le depistage. A 
plus long terme, la recherche des alterations de I’ADN fecal, la 
proteomique dans le sang et dans les selles sont des voies de 
recherche prometteuses. 

Depistage dans la population a risque eleve 
et tres eleve 

Risque tres eleve 

Le groupe des sujets a risque tres eleve par transmission here- 
ditaire (70 a 90 % des sujets atteints de la mutation constitution- 
nelle developpent la maladie) represente moins de 3 % des can- 
cers colorectaux. Le niveau tres eleve correspond a la polypose 
adenomateuse familiale et au syndrome de cancer colique sans 
poly pose (hereditary non polyposis colorectal cancer [HNPCC]). 
On doit proposer a ces sujets une consultation de genetique 
oncologique. II est maintenant possible de rechercher la mutation 
constitutionnelle deletere avec le consentement du sujet index. Si 
elle est identifiee, il est possible de connaTtre les apparentes 
atteints et non atteints. Les sujets atteints doivent entrer dans les 
programmes de detection et de surveillance. Les sujets non 
atteints sont surveilles comme la population generale. S’il existe 
des criteres incomplets de syndrome HNPCC, il faut rechercher 
une instability microsatellite dans la tumeur. La presence du phe- 
notype MSI+ fait rechercher une mutation constitutionnelle. 

Risque eleve 

Les sujets a risque eleve ont pour leur part un risque 2 a 5 fois 
plus important que la population a risque moyen. Ms represented 
environ 20 % des cancers colorectaux. Ce groupe comprend les 
cas familiaux sporadiques (apparentes au 1 er degre de sujets 
atteints d’un cancer colorectal ne correspondant pas a une 
forme hereditaire), 16 les sujets ayant un apparente atteint d’un 
adenome de plus de 1 cm de diametre, 17 les sujets ayant des 
antecedents personnels d’adenome de plus de 1 cm de diame- 
tre ou de cancer colorectal, de maladie inflammatoire de I’intestin 
(rectocolite ulcero-hemorragique, maladie de Crohn). 
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Le depistage endoscopique est recommande chez les sujets 
ayant un apparente atteint d’un cancer colorectal avant 60 ans 
ou deux apparentes atteints, chez les sujets souffrant de recto- 
colite ulcero-hemorragique et de maladie de Crohn etendue 
(pancolite) evoluant depuis plus de 15 ans, et chez les sujets 
ayant des antecedents personnels d’adenome de plus de 1 cm 
de diametre. Chez ces sujets, le risque de cancer colorectal varie 
au cours de I’existence entre 10 et 25 %. Dans les autres cas 
(notamment un apparente atteint apres 60 ans, antecedent fami- 
lial d’adenome > 1 cm), il n’est pas possible de recommander 
une strategie de depistage dans I’etat actuel des connaissances. 
Le choix doit etre fait apres information eclairee de la personne 
concernee (performances et risque des examens de depistage). 
La figure 1 reprend I’ensemble de ces differents cas. 

Diagnostic precoce 

Le diagnostic precoce consiste a realiser sans delai des exa- 
mens a visee diagnostique devant des signes non specifiques 
faisant suspecter un cancer colorectal : 

- rectorragies associees ou non a un syndrome rectal ; 

- trouble du transit intestinal d’apparition recente ou modification 
recente de troubles anciens du transit intestinal ; 

- douleurs abdominales d’apparition recente ; 

- melena, anemie ferriprive, alteration de I’etat general. 

Le diagnostic du cancer colorectal repose sur la coloscopie qui 
permet de visualiser la tumeur et de faire des biopsies. Mais ce can- 
cer se developpant souvent de maniere asymptomatique, il est 
alors souvent deja evolue lorsque les symptomes apparaissent. II 
peut etre decouvert devant une metastase viscerale sans signe 
d’appel intestinal ou devant une complication (occlusion ou perfo- 
ration). Les donnees des registres de cancer indiquent que la reali- 
sation plus precoce d’examens complementaires par les medecins 
ou une consultation sans delai des patients, parallelement au deve- 
loppement de la coloscopie, a ameliore le stade de diagnostic. 
Entre 1976 et 1990, la proportion des cancers localises a la paroi 
(stade 1 et 2 de la classification TNM [Tumour, Nodes, Metastasis] a 
augmente de 40 a 57 %. 3 Depuis les annees 1 980, le stade de 
diagnostic ne s’ameliore plus, temoignant des limites du diagnostic 
precoce chez les sujets symptomatiques. Cette situation explique 
qu’a court terme de nouveaux progres passent par le depistage. • 

summary Screening and early diagnosis of colorectal cancer 

Colorectal cancer, major health problem in industrialised countries, fulfils the conditions 
required for mass screening. Data from controlled studies indicate that it is possible to reduce 
colorectal cancer mortality at a population level using faecal occult blood testing. Population- 
based studies rely on biennial testing in subjects between 50 and 74 and total colonoscopy in 
case of positive test. The colorectal cancer mortality decrease in this case varies between 15 
and 28% in the general population, 33 and 39% among participants to screening. In order to 
decrease significantly colorectal cancer mortality compliance has to be over 50%. On the basis 
of available data, the European Commission recommended to organise colorectal cancer 
screening in the EU. Epidemiological studies allow us to define subjects at high risk for 
colorectal cancer. Colonoscopy screening is recommended in first degree relatives of patients 
with colorectal cancer diagnosed before 60 or 65 or with two affected first-degree relatives, in 
subjects with an extended ulcerative colitis or Crohn disease or with a personal history of large 
bowel cancer or large adenoma. 


resume Depistage et diagnostic precoce du cancer colorectal 

Le cancer colorectal, important probleme de sante publique dans les pays industrialises, remplit 
les conditions justifiant un depistage dans la population generale. Les resultats des etudes 
controlees indiquent qu’il est possible de reduire la mortalite par cancer colorectal en utilisant 
un test de recherche d’un saignement occulte dans les selles. Le depistage repose sur la 
realisation tous les deux ans de ce test chez les individus de 50 a 74 ans. Pour obtenir une 
reduction significative de mortalite, la participation doit etre d’au moins 50 %. Dans ce cas, la 
diminution de mortalite par cancer colorectal dans I’ensemble de la population se situe entre 
15 et 18 %, et dans la population participant au depistage entre 33 et 39 %. Sur la base de 
ces donnees, la Commission europeenne a recommande la mise en place du depistage dans 
les pays de I’Union europeenne. Les etudes epidemiologiques ont permis d’identifier des sujets 
a haut risque de cancer colorectal. La coloscopie de depistage est recommandee chez les 
apparentes au 1 er degre de sujets atteints d’un cancer colorectal ou d’un adenome de plus de 
1 cm de diametre diagnostiques avant 60 ou 65 ans ou ayant au moins deux parents atteints, 
chez les sujets atteints d’une rectocolite ulcero-hemorragique ou d’une maladie de Crohn 
etendue ou ayant un antecedent personnel de cancer ou d’adenome. 


Les auteurs declarent n’avoir aucun conflit d’interets concernant les donnees publiees 
dans cet article. 
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